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Summary of German Patent DE 2621895 Al , JCiivette«% HellmaGmbH u. KG, as dted document 
of the international search report with respect to application ^Optical Coupling Device and 
Method^, GrafBnity Pharmaceuticals, Inc . 

In dociunent 1DE2621895 a detection cuvette is presented and claimed (daim 1) for the use in serial 
HPLC measurements, preferably. The cuvette of glass will consist of a measurement channel (2)* 
closed with glass windows at the front ends for optical transmission recordings and an inlet and outlet 
drilling for the analyte samples (3, 4), conducted with metal tubings as interfece for liquid handling (7, 
8)- 

The major advantage of the cuvette is a concentric corresponding of the inner diameters of the metal 
tubings to the drilling diameters in the glass, received by a conical constructive realization of the 
adjustment of the metal tubing with a ground front pan (9) lo the ground drill-hole. Thus the danger of 
turbulences in the hquid flow could be minimized, which could cause a mixture of sequently ixgected 
analyte samples in the inlet drilling and therefore in the measurement channel. In the latter case, this 
would lead to false measxiremem results. 

In the following (claim 2, 3), the fixation of the metal mbings to the glass cuvette with suitable clue is 
revealed. A widening of the guidance of the metal tubing at the exit out of the cuvette (1 1) serves as a 
reservoir for the clue (12) and ensures the tight fixation without contact to the sample liquid. 



*) numbers coixespond to the figures 1 and 2 in the docucnent DE 2621S95 Al 
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Patentanspriiche 



1 • j Ktlvette f ±n8l>esozidere Mikro-Durcliriiiflkiive-fcte vorzugsvelse 
fur die HocbdxniclC'Chroma-bo^rapble 9 'he± welcliex' Siivette 
die Zu*^ tmd Ableitixngen dirrcli In Bolirungen der Eiivette ' 
eingebrachte Metallrohrcben od« dgl* Anscliliisse berge- 
stelit werdeiii dadurcli gelcennzeicli — 
net, dafi die Rohrchen (7* 8) In Harem Endberelch an 
Hirer AixBenselte gegen ibre Stirnseite liin etwas Iconiscb 
znlaxLfen nnd in einen entsprecbenden Iconiscben Sitz in- 
nerbalb der Kixvettenbobrung so tlef elngescbliff*en sindf daB 
sle mit ihrer Stirnseite (9) ebenfaXls e Inge scbllf -fen dlcbt 
anf* elnem Bobrung^sabsatz od« dgX« aixfsxtzen* ixnd daB die 
von der iimeren Stirnseite (9) der MetaX3.r5brcben (7, 8) 
ansgebende Terblndnngsbobrung (39 ^) zum MeBkanal (2) 
praktiscb den glelcben Querscbnltt wie das zngeborlge Me- 
taJJLrobrcben (7 oder 8) aufvelst* 



2 m Kiivette nacb Anspmcb 1, dadtircb gekennzelcbnet t daB die 
Robrcben (7» 8) an ibrem Anstrltt aixs dem Kiivetten- 

korper dizrcb einen KJ.ebstof"r, vorzugsweise ein Epoxyd- 
barz, mlt dem Kiivettenkorper zngfe st verbimden sind, 

3. Kiivette nacb Anspamcb 1 oder 2, dadnrch gekennzeicbnet , 
daB am Aixstrittsberelob der RSbrcben (7, 8) aus dem 

ECivettenkSrper die Snvettenbobnmgen zur Anfliabme des 
Klebstoff^es Jewells elne Erwelterung (l^) vorgeseben 1st. 
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KUvette 



Die Erfindung betrifft eine KUvette , insbesondere eine Mikro- 
DurchfluBkilvette vorzugsweise ftlr die Hochdruck-Chromatographie, 
bei welcher KUvette die Zu- und Ableitungen durch in Bohrungen ^ 
der Kttvette eingebrachte Metallrohrchen od.dgl. AnschlUsse her- 
gestellt werden. 

Solche Kavetten sind bereits bekannt. 

Das Hauptproblem bei diesen Kflvetten besteht darin, daB durch 
die eingesteckten MetallrShrchen, insbesondere an deren sfcirn- 
seitigen unteren Enden Wirbel und Turbulenzen im Medienstrom 
entstehen kSnnen, Dadurch besteht die Gefahr, daS hinterein- 
ander flieBende, unterschiedliche Chargen zu messender Medien 
sich miteinander vermis chen und dann eine VerfS^lschung der 
Analyse ergeben konnen, Man hat deshalb bisher solche Kuvetten 
aus Metall gefertigt und die Fenster nachtrSglich aufgeschraubt 
Die Zu- und Abftthrrohrchen sind dabei mit dem MetallkOrper 
dieser KUvette fest verbunden. Solche Kuvetten sind recht teuer 
und aufwendig und kSnnen nur mit speziell dafur entwickelfcen Halte- 
vorrichtungen in die entsprechenden Spektrometer eingesetzt werden. 

Es besteht deshalb die Aufgabe^ eine Kuvette der eingangs er- 
wShnten Art aus Glas in den ursprttnglichen und Qb lichen KQ vet ten- 
abmessungen zu schaffen, bei welcher dennoch die Zu- und Ab- 
fuhrleitungen aus Metall bestehen konnen. Dabei soil insbesondere 
der ttbergang zwischen den Metallrohrchen und den Glasbohrungen 
so beschaffen sein, daB dort praktisch keine Querschnittsver- 
Snderungen vorhanden sind. 

Zur Losung dieser Auf gabe wird errindungsgemSB insbesondere 

vorgeschlagen, daB die MetallrShrchen in ihrem Endbereich an 
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ilirer AiiBenselte gegeix ihre Stimseite liiti etwas koixlscla zia- 
lauren iind in einen ent epr echenden koni^claen Sitz limerballj 
der Kiivetten'bolaxnmg so tier eingeschlirren sind, daB sie mxt 
ihrer Stimseite elDenfalls elngesclilirren dicHt auf einem 
Bohrungsabsatz od* dgl* aTLrsit25eii und dafi die von der iime- 
ren Stimseite der Metallrolirclien ausgeliende VerTDlndungslJoli- 
rung zrun MeBkanal praktisch den gleichen Querscliniti; wie das 
zugeliorige MetallrSlirclien anfwelst. Einerseits ist dadnrcli 
ein praktisch stuTeiaoser und damit wirl>elfreier tJbergang 
von den Metallrohrchen iind zu den Kiivettenbohrungen gescliar- 
renj auBerdem ergibt sicb durch den etvas konischen, einge- 
sclilirrenen Sitz der MetallrSbrcben ein gut abd±clitender Ba- 
re icb* 

ZweckmaBigerweise sind die Rohrcben an ibrem Anstritt ans dem 
Kiivettenkorper dnrcb einen Klebstofr, vorzugsweise ein Bposyd- 
harz, mit dem Ktivettenkorper zngrest verbiinden. Die Robrcben 
sind damit gut sitzend Xestgelegt* 

Gegebenenfalls kann am Austrittsbereicb des Robrcbens aus dem 
Kiivettenkarper die Kiivettenbobrung zur Aufnahme des Kleb- 
storf es eine Erweiterung attfwei'sen. Dadurcb kann n« a, ancb 
das Binbringen des Klebstoffes erleicbtert sein. 

Nacbstebend ist die Errindung mit ibren vesentlicben Binzel- 
beiten anband der Zeicbnung noob nSber erlautert. 



£s zeigt: 

Fig. 1 eine Seitenansicbt einer DurobfXuBkuvette und 

F±g. 2 in vergroBertem MaBstab einen Ansscbnitt ±m Bere±cli 
der dicbtenden Verbindung zwiscben MetallrBbrcben 
iind Kiivette. 

Eine in Fig* 1 dargestellte DurchriuBkuvette 1 weist einen 
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HeBkaxial 2 auf, der iibei? Meflkianalbolirimgeii 3 Txad 4 m±t einer 
ZxLLeltung 5 tmd einer Ableltung 6 verbimden sind. Als Zix— bzw. 
Ableitung ist dabel jeveils ein Metallrbbrcben 7f 8 vorgeseben* 
Zxisbesondere In Fig. 2 ist gut zru erkennen, daB diese Robrcbeii 
7, 8 an ibrer AxiBenseite gegen ibre Stimseite 9 iiin koniscb 
zulauren. ErrindmigsgemaB sind namlicb die MetaJLlrobrcben je— 
veils in einen entsprecbenden koniscben Sitz innerbalb dear 
Kiivettenbobmng so tier eingescblifTen, daB sie mit ibrer 
Stimseite 9 ebenfalls eingescblif f en dicbt auT einem Bobi— 
CTxngsabsatz 10 artTsitzen* Dadnrcb ist znmindest im koniscliexi 
tfbergangsbereicb ein gut dicbtender AbscbluB gescbaffen. "HTei- 
terbin ist in Fig* 2 zu erkennen, daB die von der inneren Stim- 
seite 9 der Metallrobrcben ausgebende Verbindungsbobrung k zu 

Ixcnten 

dem HeBkanaX 2 praJctiscb den gleicben/Querscbnitt vie das zu- 
gebdrige Metallrobrcben 8 auTweist^ Dadurcb ist ein praktiscb 
virbeirreier th>ergang von den Metallrobrcben auf die Mefikanal- 
bobrungen gescbafTen* Aucb bei bintereinander riieBenden, im- 
terscbiedlicben Cbargen von zu priiTenden Median wird dadixrcb 
eine Vermiscbung und damit aucb eine Verfalscbung der Analyse 
vermieden • 

Fig. 1 laBt nocb gut erkennen, daB die RSbrcben 7f 8 an ilirem 
Austrittsbereicb 11 aus dem Kiivettenkbrper durcb einen Kleb- 
stofr, vorzugsweise ein Epoxydbarz, mit dem KtivettenkSrper 
zugjTest verbxmden sind. ZweckmaBigerweise ist dabei an diesem 
Austrittsbereicb eine Erweiteroang 12 zur Aufnabme des ELeb- 
stoffes vorgesebeu. Durcb das Verkleben der MetallrSbrcben 
7, 8 mit dem KiivettenkcSrper ergibt sicb eine sicbere Verbin- 
dungi vobei aber gleicbzeitig durcb den koniscben eingescblif- 
renen Sitz der Robrchen in dem Bereicb 13 eine sicbere Abdicb- 
tung gescbafren ist, durcb die vermieden vird, daB zu prii- 
rendes Medium mit. dem am Austrittsbereicb der Robrcben vor- 
gesebenen EjLebestellen in Beriibrung kommt. 

Insgesamt ist durcb die Erfindung eine insbesondere fiir die 
Hocbdruck-Cbromatograpbie geeignete Klivette gescbaffen, die 
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auch in Verbindung mit den ilblichen KUvettenhaltern verwendet 
warden kann und in die entsprechenden Spektrometer eingesetzt 
werden kann. Dabei werden durch den praktisch stufenlosen ttber- 
gang zwischen den Zu- bzw. AbfUhrrShrchen und der MeBkanal- 
bohrung Turbulenzen in dam Medienstrom vermieden, so daft auch 
bei unterschiedlichen, hintereinander flieBenden Chargen 
eine VerfSlschung der Analyse vermieden wird. Auch ist bei 
dieser Kttvette vorteilhaft, daB die MetallrShrchen durch die 
Klebverbindung sicher mit dem KtlvettenkSrper verbunden sind^ 
wobei aber durch den Dichtbereich 13 eine sichere Trennung ^ 
zwischen dem Klebemittel und den zu prttfenden Medium gewSLhr- 
leistet ist 5 also das zu untersuchende Medium den Klebstoff 
nicht angreifen kann, 

Alle in der Beschreibung> den nachfolgenden Ansprilchen und 
der Zeichnung dargestellten Merkmale konnen sowohl einzeln 
als auch in beliebiger Kombination miteinander erfindungs- 
wesentlich sein. 
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